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Introducción. : En los últimos años se han planteado 
distintas estrategias para la mejora de la respuesta 
inmune antitumoral, donde destacan dos de ellas. Estas 
son la fusión de antígenos a la proteína calreticulina de 
conejo (1)  o humano (2), y el envío dirigido de antígenos 
al retículo endoplásmico (3). Sin embargo, a la fecha no 
existen reportes que comparen el efecto antitumoral entre 
estas estrategias. En este trabajo el objetivo es comparar 
el efecto antitumoral de vacunas de ADN que codifican 
los antígenos E6 y E7 del VPH-16 fusionados a señales 
para su envío y retención en retículo endoplásmico, o a 
calreticulina.    
 
Metodología. Se mandaron sintetizar secuencias que 
codifican las proteínas rCRT/E7, hCRT/E6m/E7m, y 
SP/E6m/E7m/KDEL; éstas se subclonaron bajo el 
promotor de CMV. Se verificó la expresión y localización 
de las proteínas recombinantes en la línea celular 
HEK293 mediante western blot e inmunofluoresencia. 
Posteriormente se analizó el efecto antitumoral en 
ratones de la cepa C57BL/6 a los cuales se les inyectó la 
línea tumoral TC-1 por vía intravenosa. Siete días 
después fueron inmunizados con las vacunas de ADN 
mediante biobalística en el área abdominal. El 
crecimiento tumoral fue analizado al día 25 tras el 
implante. Los resultados se analizaron con el  paquete 
estadístico Prism Graphpad. 
 
Resultados. Se observó por inmunofluorescencia y 
microscopia confocal que ambas estrategias dirigen la 
expresión de los antígenos al retículo endoplásmico 
(Fig.1). Tras realizar la inmunización terapéutica en los 
murinos, estos fueron sacrificados y se determinó que 
existe una reducción similar de focos tumorales entre los 
tratamientos (Fig. 2). Así también se analizó la 
producción de IFNγ por esplenocitos específicos al 
antígeno E7, donde obtuvimos que la producción es muy 
similar entre los tratamientos, indicándonos una 
participación en el efecto antitumoral. Además, se 
realizaron análisis de la morfología de los focos 
tumorales donde se observaron alteraciones en la 
organización e integridad de los focos tumorales entre los 
grupos, sugiriendo una posible regresión tumoral. 
 

 
 
Figura 1.-  Detección por inmunofluorescencia de la localización celular 
de las proteínas recombinantes.  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figura 2.-  Conteo de focos tumorales presentes en pulmones de 
murinos C57BL/6 entre los tratamientos 
 
Conclusiones. La fusión de los antígenos a las señales 
de envío y retención en retículo endoplásmico muestra 
un efecto antitumoral similar a la fusión de estos 
antígenos con calreticulina.  
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